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膀新しい原理に基づいた
バイオセンサー
―拡散検出バイオセンサー―
今年のノーベル化学賞が、タン
パク質の質量分析に道を開いた手
法開発に与えられたことからも分
かるように、今後タンパク質の解
析手法はますます重要になってく
るであろう。特に、タンパク質同
士の反応やタンパク質と薬品との
結合を検出できるバイオセンサー
は、非常に重要である。従来はこ
の検出手法として、表面プラズモ
ン共鳴①バイオセンサーが用いら
れてきた。
2002年10月29日に大阪で開か
れた特許技術ビジネスマッチング
フォーラムにおいて、京都大学大
学院理学研究科の寺嶋正秀教授
が、新しい原理に基づくバイオセ
ンサ （ー拡散検出バイオセンサー）
を報告した。これは溶液中でのタ
ンパク質拡散係数をモニターする
ことによりタンパク質同士の結合
を観測するものであり、従来の金
薄膜にタンパク質を固定化②する
などの面倒な操作が必要なく、通
常のセル中でタンパク質同士の結
合を1秒の時間分解能で観測する
ことができる。更に、薬品とタン
パク質との結合により起こる構造
変化も検出可能であり、従来のバ
イオセンサーの性能を超えたもの
でもある。この手法により、タン
パク質－タンパク質反応の解析が
さらに容易になり、発展する可能
性が開けるであろう。
（京都大学大学院　寺嶋正秀氏）
膂プロテアゾーム阻害剤
が夢のがん治療薬にな
る可能性が示された
プロテアゾーム(Proteasome)を
標的とする初めての抗がん剤PS-
341の臨床試験③（PhaseⅡ）が
米国で行われており、化学療法剤
耐性を示す多発性骨髄腫（multi-
ple myeloma）を含め、血液関係
のがんや固形がんなど様々な種類
のがんに効果があるのではないか
と期待を集めている。
PS-341は、米国バイオベンチャ
ー企業Millenium Pharmaceuticals,
Inc.が開発したdipeptidyl boronic
acidプロテアゾーム阻害剤であ
り、効果的かつ特異的にプロテア
ゾーム活性を阻害する。
プロテアゾームは細胞中のタン
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ライフサイエンス分野
以下は科学技術専門家ネットワークにおける専門調査
員の投稿（1月号は2002年12月7日より2003年1月10
日まで）を中心に「科学技術トピックス」としてまとめ
たものです。センターにおいて、関連する複数の投稿を
まとめ、また必要な情報を付加する等独自に編集するた
め、原則として投稿者の氏名は掲載いたしません。ただ
し、投稿をそのまま掲載する場合は、投稿者のご了解を
得て、記名により掲載しています。
①表面プラズモン共鳴
特定の波長の光を、特定の入射角度から金属の膜表面に
あてると、光子のエネルギーが吸収されて反射されなくな
る現象。この入射角度を共鳴角度とよび、共鳴角度は金属
膜付近の質量の変化に応じて変わる。共鳴角度の変化を測
定することにより、金属膜に固定化したタンパク質と溶液
中の分子との相互作用を解析することができる。
②固定化
①のような従来法では、タンパク質相互作用の反応およ
び測定はガラスに金の薄膜を蒸着させたチップ上で行う。
そのためには、測定するタンパク質または分子のどちらか
一方を薄膜上に固定（デキストランを介して）しなければ
ならなかった。
③臨床試験
新しい医薬品の製造承認を受けるために、ヒトを対象に
行う試験。ヒトでの安全性を検討する第1相試験（フェー
ズⅠ）、小数の患者を対象に安全性・有効性を検討する第2
相試験（フェーズⅡ）、多数の患者を対象とする第3相試験
（フェーズⅢ）をもとに製薬会社が厚生労働省に製造承認
申請を行う。（「日経バイオ最新用語辞典」第5版より）
用 語 説 明
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パク質を分解する酵素複合体であ
り、cyclinDのような細胞分裂に
関与するタンパク質や転写因子等
を分解する働きをもつ。これによ
り細胞周期は正常に制御されてい
る。そして、プロテアゾーム阻害
剤はプロテアゾームのタンパク質
分解活性を阻害することにより、
細胞にアポトーシス（自死）を引
き起こす。プロテアゾームの阻害
はがん細胞を効果的に阻害し正常
細胞には影響を与えないことが動
物実験で明らかになっているが、
PS-341によって起こされるapop-
tosisに関する分子生物学レベルで
の詳細なメカニズムは明らかにさ
れてなかった。
PS-341の臨床試験（phaseⅡ）
は全米10カ所で様々な血液関係
のがんに対して行われており、特
に多発性骨髄腫の患者に対して効
果があったとタフツ大医学部の
Schenkein博士から報告された
（Clin Lymphoma, 2002, 3: 49-55）。
ハーバード大学医学部ダナ－ファ
ーバーがん研究所のAnderson博
士のグループは、遺伝子発現を追
跡することによりPS-341のapop-
tosisを起こす分子機構を明らかに
して米国科学アカデミー誌（Proc.
Natl. Acad. Sci. USA,  2002, 99
（22）:14374-14379）に報告した。
さらにダナ－ファーバーがん研究
所は、そのHP＊中で、PS-341が
重症の白血病患者に対する臨床試
験（phaseⅡ）において驚くべき
効果を上げていると強調し、今年
から始まっているphaseⅢの臨床
試験は2003年の初頭に終了する
のではないかと述べている（2002
年10月30日）。
一方、NIHでは扁平上皮がん患
者に対するPS-341 の臨床試験
（phaseⅠ）が進められており、プ
ロテアゾーム阻害剤ががんの新し
い治療薬となり得るのか動向を注
意する必要がある。
＊www.dfci.harvard.edu/res/
research/myeloma.asp
膀次世代不揮発性メモリ
に有望な新技術が開発
される
2002年12月に開催された電子
デバイスに関する国際会議
IEDM2002において、Sharp Labo-
ratories of America、シャープ、
Houston大学は、新規な不揮発性
メモリ（電源を切っても記憶を保
持するメモリ）RRAM（Resistance
Random Access Memory）を発表
し、大きな注目を集めた。
現在、不揮発性メモリとして、
フラッシュメモリが携帯機器、メ
モリカードなどに広く使われてい
る。しかし、書き込み・消去が遅
い、消費電力が大きい、書き換え
回数が制限されるといった問題が
ある。これらを解決した次世代不
揮発性メモリは、フラッシュメモ
リの代替だけでなく、DRAMの置
き換えやシステムLSIのメモリと
して使用することで、パソコンや
デジタル家電の起動時間の短縮、
低消費電力化等を実現するキー技
術として注目されている。すでに、
MRAM（磁気メモリ）、FeRAM
（強誘電体メモリ）、OUM（熱に
より結晶構造が変化する事に伴う
抵抗変化を使うメモリ）など複数
の技術が開発中である。
今回発表されたRRAMはCMR
（Colossal Magnetoresistive）膜と
いう薄膜に電圧をかけた時に大き
な抵抗変化を起こす現象を利用し
ている。元々CMR膜は、強磁界
を印加すると非常に大きな磁気抵
抗変化（磁気によって電気抵抗が
変化する現象）を示すことが知ら
れており、磁気ヘッドなどへの応
用が考えられていた。その一種で
あるPrCaMnO系のCMR膜に電
圧を印加すると、磁気が無くても
1,700％程度の大きな抵抗変化が
可逆的に起きることをHouston大
学が見いだし、2000年に論文を発
表していた（Appl. Phys. Lett.
Vol. 76（2000）p2749）。今回の
RRAMもPrCaMnO系のCMR膜①
を使用している。ただし、この
CMR膜が電圧によりどのような
メカニズムで巨大な抵抗変化を示
すかはまだ明確にはなっていない。
0.5μmプロセスで試作した64
ビットのRRAMでは、＋5V／－
5V・100nsのパルスにより高抵
抗／低抵抗状態が可逆的に実現し
た。これはフラッシュメモリと比
較して電圧で1/2～1/3、書き込
み時間で1/10,000程度となる。ま
た、電圧駆動のため、電流で発生
する磁界を使って記録を書き込む
MRAMと比較して低消費電力で
ある。さらに抵抗変化率が1,000
倍以上と大きいため多値化による
大容量化も容易としている。
RRAMは他の次世代不揮発性
メモリに比べても、1ビット当り
の占有面積、消費電力、高速性等
で同等か優れている。実用化まで
はまだ時間がかかると見られる
が、今後の発展が期待される。
情報通信分野
用 語 説 明
①PrCaMnO系のCMR膜
Pr（プラセオジウム）は希土類の元素。この膜は高温超伝導体と同様なペブ
ロスカイト系の結晶構造を持つ。
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膀バイオマス推進の総合
指針「バイオマス・ニ
ッポン総合戦略」が策
定される
2002年12月27日、バイオマス
資源の総合的な有効利用に関する
「バイオマス・ニッポン総合戦略」
が閣議決定された。また、同時に
「新エネルギー利用等の促進に関
する基本方針」において、2010
年までにバイオマス発電を約33
万 kW、同熱利用を約561万 kL
（原油換算）導入する目標も閣議
決定された。
現在、国内でエネルギーや製品
に活用できるバイオマス資源は、
家畜排せつ物が年間約9,100万ト
ン、食品廃棄物が同約1,900万ト
ンなど多くの発生量がある。しか
しながら、これまでは、認知度が
低い、広く・薄く存在し可搬性が
低い、高効率の利用技術の開発が
されていないなどの理由から、有
効活用されていなかった。
近年、循環型社会形成、地球温
暖化防止、農林漁業の再活性化、
競争力のある産業の育成といった
観点からバイオマスの有効活用の
重要性を飛躍的に増大している。
本戦略では、バイオマス利活用
技術の開発促進、地域の特性に応
じた展開、循環型社会形成、地球
温暖化防止を踏まえた全国的な利
用推進の3つの視点から具体的な
目標が示されており、関係5省
（農林水産省、文部科学省、経済
産業省、国土交通省、環境省）の
実施する具体的な行動計画等が示
されている。
現在、バイオマスをエネルギー
または製品に変換する技術は、研
究開発段階から実用化段階の技術
まで様々である。こうした技術を
確実に導入していくためには、バ
イオマスの収集・変換技術だけで
なく、例えば、メタン発酵によっ
て生じる廃水の処理技術といっ
た、周辺技術の開発・実用化を同
時に進めることが重要である。今
後は、本戦略を基本にして、バイ
オマスの生産・収集から変換・利
用に至る、各要素技術を一体とし
た技術開発、実用化の進展が期待
される。
環境分野
ナノテク・材料分野
膀シリコン発光素子で化
合物半導体に匹敵する
効率を達成
伊仏合弁の半導体大手メーカ
ー、STマイクロエレクトロニク
ス①のカターニア研究所（伊シシ
リー島）は、シリコンをベースと
する発光素子で化合物半導体に匹
敵する効率を得る技術を開発した
と発表した。この技術で得られる
素子の量子効率（注入されたキャ
リア数に対して発生する光子数の
割合）は約20％で、従来のシリ
コン発光素子の数十倍～100倍に
相当する。この技術を用いると、
シリコン単一チップ上に光学機能
と電子機能を集積化することが可
能になる。
新技術にはSRO（Silicon Rich
Oxide）という薄膜材料に、エル
ビウムやセリウムといった希土類
元素をイオン注入する技術が組み
合わせて用いられている。SROは
シリコン系で可視光波長領域の発
光を実現できる材料の一つとして
以前から注目されてきた。シリコ
ン酸化物中に直径1～2nmのシリ
コン微細結晶が存在する状態であ
り、シリコンが微細である。この
ためバルク状のシリコンより広い
禁制帯（発光を起こすために必要
な励起エネルギー準位の不連続
性）を持っており、発光材料とし
て有利であると考えられてきた。
同社の研究者らは、半導体プロセ
スでは一般的なPECVD（プラズ
マを用いた化学気相成膜法）装置
を用いて、成膜条件を詰めること
によりSRO膜中のシリコン微細
結晶の濃度を制御できるようにし
た。また、希土類元素のイオン注
入量を制御することで、SRO膜の
発光効率をさらに高めることが可
能になった。このイオン注入装置
も市販の6インチウエハ用装置を
希土類元素用に改造して用いてお
り、このような汎用の装置から出
発することで、新技術を集積化デ
バイス試作に容易に生かすことが
できた。
この応用例として、制御回路を
電源系のスイッチングトランジス
用 語 説 明
①STマイクロエレクトロニクス
通信用デバイスを得意分野とし、現在、世界半導体メーカーの中で売上高第
3位（日本の半導体メーカーより上位）に位置する企業。
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エネルギー分野
膀米国における高レベル
放射性廃棄物処分研究
の動向
米国では2002年7月9日、連邦
議会上院がユッカマウンテンにお
ける高レベル放射性廃棄物処分プ
ロジェクトに対するネバダ州知事
からの拒否権発動を否決し、同プ
ロジェクトは正式に承認された。
これを受け7月23日にブッシュ大
統領がユッカマウンテン法案に署
名した①,②。今後、2005年には建
設承認、2010年から廃棄物搬入が
目指される。
ユッカマウンテンサイトの立地
点は標高1,300～1,600mの丘陵地
帯にあり、処分場は標高1,050m
レベルに計画されている。処分場
が計画されている地層は亀裂性の
凝灰岩で、地下水面からは175～
365m上方のいわゆる不飽和帯
（間隔が水や空気で満たされてい
る岩石帯）となっている。さらに、
降水の地中への浸透量は年間
4.6mmという乾燥地帯である。
これまで地層処分に関する技術
研究は、主に、ローレンス・バー
クレー国立研究所などのエネルギ
ー省（DOE）傘下の国立研究所に
おいて実施されている③。
処分場から漏出した核種は、主
に地下水流動によって生活圏に移
動すると考えられるため、上記の
ような処分場の立地条件を前提
に、不飽和亀裂性岩盤における地
下水流動、核種移動のメカニズム
の解明、廃棄物から生じる熱の地
下水流動や化学的環境に与える影
響に関する連成現象（熱、化学反
応、流れ、応力・変形など複数の
プロセスの相互作用が同時に進
行）を考慮した数値モデリング、
試験用坑道を用いた大規模加熱試
験などが行われている。
なお、地層処分に関する日本と
の研究協力では、DOEは核燃料
サイクル機構と国際共同研究協定
を結んでおり、日本の深地層研究
施設におけるサイト特性評価等の
共同研究を行っている④。さらに、
原子力発電環境整備機構（NUMO）
とも2002年7月に二国間共同研究
に署名している。ただし、ユッカ
マウンテンでの研究は不飽和帯に
おける地下水や、核種の移行モデ
ル、水理―熱―力学―化学の連成
モデルなどであり、日本のように
地下水位が浅く、飽和帯（全ての
間隔が水で満たされている岩石
帯）への処分が強いられる地盤状
況においては、これに対応する技
術開発やシステム設計が求められ
よう。
膂軽量で曲げられるフレ
キシブルなプラスチッ
ク太陽電池の研究開発
が進展
軽量かつ曲げることが可能で、
透明・カラフルな太陽電池の研究
開発が進展している。12月20～
21日、東京工業大学で開催された
日本MRS学術シンポジウムにお
いて、桐蔭横浜大学大学院工学研
究科　宮坂力教授らの研究グルー
プは、曲げることが可能な色素増
感型太陽電池①で、従来の約1.8倍
の変換効率である3.6％を達成し
たと発表した。当面の実用的な効
率目標である5％に大きく近づい
たことになる。
今回、発表された薄いプラスチ
ックフィルム上に形成する色素増
感型太陽電池は、軽量であること
を最大の特徴としており、これに
曲げられるという特徴が加わり、
窓やカーテン、壁、携帯機器に貼
り付けることが可能なフィルム型
のフレキシブル素子としての可能
性を拡大した。また、いわば生活
密着型の太陽電池として、透明
性・カラフル性も重視していくと
している。
今回のようなプラスチック基板
を用いる色素増感型太陽電池で
は、軟化温度が150℃程度と低い
参 考 情 報 所 在
① http://www.ymp.gov/
②http://www.whitehouse.gov/news/releases/2002/07/20020723-2.html
③http://www-esd.lbl.gov/NW/ymp.html
④http://www.rw.doe.gov/program/int/int.htm
タから電気的に隔離したパワーコ
ントロールデバイスを試作した。
長期的には光ファイバ通信向けの
デバイスも研究していくと発表さ
れており、今後、シリコン系の発
光素子に共通の課題である応答速
度等が改良されれば、応用範囲を
広げることができると期待され
る。なお、発光波長域が異なる化
合物半導体発光素子とは、応用分
野の棲み分けが考えられる。
用 語 説 明
①色素増感型太陽電池
光エネルギーによって励起された色素が電子を放出し酸化チタン（半導体）
に注入される。また電子を失った色素が電解液から電子を受け取ることで、電
子授受のサイクルを形成し、起電力を得るタイプの太陽電池。
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膀半導体デバイスの生産
コスト低減をもたらす
リソグラフィー補助プ
ロセス
半導体デバイスの製造技術では
2～3年毎に世代交代が進んでい
る。配線幅は世代毎に25～30％
ずつ縮小し、現在は100nm以下の
微細加工技術が検討されるように
なった。こうした微細化には、リ
ソグラフィー技術（光照射による
パターン形成技術）の短波長化が
最も有効な手段である。しかし、
露光装置は1台10～15億円と半
導体製造装置の中でも最も高価な
装置であり、1世代毎に露光装置
（光照射によるパターン形成装置）
とその周辺機器を更新していては
生産コストの大幅な増大が避けら
れない。このため、現行世代の技術
を延命する技術も重要視されてい
る。
このほど、東京応化工業株式会
社は、現行のリソグラフィー技術
を利用しつつ、より微細なパターン
を得るための補助手段を発表した。
リソグラフィー技術では、レジ
スト（感光性樹脂）をシリコンウ
エハ上に塗布し、マスクを通して
露光を行ない、これを現像して所
望のレジストパターンを得る。レ
ジストパターンは熱処理や紫外線
照射をかけて、より硬い状態にし
ないと、後のエッチングプロセス
に耐えることができない。しかし、
その状態にする際にレジストパタ
ーンが収縮するため、パターン間
が所望の線幅より広くなってしま
う形状劣化が起こり、微細化を妨
げる実際上のネックとなってい
る。今回、開発されたプロセス技
術では、現像後のレジスト膜に水
溶性の収縮補助剤を塗布し熱処理
をかけると、レジストパターン間
に入った補助剤がより強く熱収縮
し、レジストパターンの収縮を妨
げる方向に引っ張り作用をかけ
る。この補助剤は水溶性であるため、
役目を終えた後は純水で取り除く
ことができ、形状劣化のない所望
のレジストパターンが得られる。
本プロセスは、SA F I E R
（Shrink Assist Film for Enhanced
Resolution）と呼ばれる。レジス
ト自身の化学成分には変更がない
点が大きなポイントであり、ほぼ
すべてのレジスト種類において適
用可能である。微細加工のみなら
ず、高アスペクト比（縦横比）の
パターン形成等でも効果を発揮す
ると考えられ、半導体デバイス以
外のリソグラフィー技術にも寄与
すると期待される。
製造技術分野
PETなどを支持体とする透明電極
を用いるため、ガラス基板を用い
る場合の400℃以上で焼成すると
いう手法は使えず、2%程度の効
率にとどまっていた。今回、静電
的電着法を用いて、発電に必要な
粒子間の電子伝導のネットワーク
を形成することにより、従来法に
比べて変換効率が約1.8倍向上し
たものである。電着法は粒子の電
気泳動を利用して製膜する方法
で、密着性が良い、工程が極めて
短時間であるなどの特長を持ち、
電着膜は半径5mmの曲率におい
ても剥離しない柔軟性を示す。色
素増感した電着膜を光電極とし、
対極にはカーボン薄膜を担持した
導電性PETフィルムを使うこと
で、性能向上が図られた。
今後の研究開発課題は、電池の
大面積化と耐久性の強化である。
電解液に不揮発性で高温に耐える
溶融塩を使うことが考えられてお
り、既に高性能の溶融塩の開発に
も着手している。
